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論文内容要旨
 近年放射線による癌の治療法は,ペ一夕ート・ン,リニヤックなどの出現により長足の進歩をと
 げつ＼ある。しかしこれらが充分な効果をあげるためには副作用への適切な処置がなされなければ
 ならぬ。これらの療法で最も問題と左るのは骨麓障害による造血機能の低下である。そこで放射線
 療法時の造!重機能障害に対する治療法として,培養後冷凍保存した骨髄細胞の自家移植の基礎的研
 究を行った。
 正常家兎に致死量の放射線(レ線)を照射し予め骨髄細胞を採取し骨髄障害を齢こさしめた家兎
 に移植してその結果を検討した。家兎骨髄は大腿大転子部より無菌的に採取して,LD溶液に家兎
 血清20%の割に混じた溶液で57℃恒温器で培養した。72時間培養したのち,10%DMSO
 を添加し冷凍保存装置で一72℃の中で保存した。骨髄細胞の培養冷藁保存後の生存率は,5日保
 存88・1%,10日保存85・ア%,20日保存80.2%,50日保存では565%であった。家兎
 照射後の骨髄移植は前記の生存率にしたが,すべて20日以内の保存骨髄を用いた。家兎のレ線照
 射量およびその方法は,10DOR照射群(250Rx4日)10匹,1500R照射群(500
 RX5日)11匹,2000R照射群(500Rx4日)10匹に分け,脾臓を中心にして照射し
 他の部分は鉛板で可及的保護した。それぞれの照射群のうち2匹はレ線照射のみを行い,移植を行
 わないで対照として観察したがすべて死亡した。照射中,照射後ならびに移植後は,遂日的に血液
 ・1憂世の検索を行った。移植の時期は白長江球数むよび栓球数を指標とし,1000R群では照射後5
 ～5日目,1500R群では1～4日目・2000R群に沿いては1～ろ日目に培養冷凍保存骨髄
 を他側大腿骨髄内に注入した。また照射前,移植時の骨髄像を検索し,移植後50～40日経過し
 た家兎は屠殺し,骨髄組織標本を作成した。移植後の死亡家兎は100DR群では皆無であったが,
 1500R群で1例,2000R群で2例の死亡をみたが,いずれも移植後4日目で死亡し移植
 時期を失したためと、患われた。末梢血液所見:赤血球越は照射後それぞれの照射群とも20%前後
 の減少をきたしたが,移植後はて000R群の回復は早かった。†500R轟,2000R群では
 移植後5～ア日日頃よウ増加しはじめ,50～40日後には相当の回復を示した。血色素量は赤血
 球数とほy同様な傾向を示した。すなわち1000R群では移植後回復が最も良好であった。栓球
 1ぞ父についてはいずれの照射群とも著減した。とくに天童照射絆すなわち,150OR群では移植後
 7日を経.過すると回復の傾向を認めたが,2000R群では50～40日後にようやく軽度の壊加
 を示した。白血球奴は照射後24時間"・fいずれの群も著明な増加を来すが,その後勘威した。移植
 俵は.各1羊とも5～7日目頃より漸次増力目しはじめた。リンパ球もまた照射i麦レY3まれの詳も著明な1衣
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 少をきたし,移植後5日目には大部分が最低庭を示した。この減少は照射量¢)多少にか㌧わらずみ
 られるが,やはり天童照射群ではこの傾向が強く認められた。また移殖彼のリンパ球の増加は比較
 的緩慢であった。骨イ麺球お・よびそ麦骨祐直球は,照射前1ては全ぐみられなかったカ∫,照射後は各群に出
 現した。この幼弱偽好酸球は移植後50～40日を経過してもなむ残存するが,高度な左方推移は
 改善の傾向を認めた。しかし末梢血液に壽ける多核偽好酸球の比.率の変動はほとんど認められなか
 った。骨髄所見:各照射群とも移植時には有核細胞数の著しい減少を認めた。しかし移植後50～
 40日後にはかなりの増加を示し照射前の値に近づいた。赤茅球糸は移植時には百分比の上で増加
 していたが,50～40日後には照射前のそれに回復した。白血球糸は移植時にいずれの群も成熟偽
 偽好酸球の減少を認めた。末梢血液中の多核偽好酸球がほとんど変動を示さないのは骨髄中のそれ
 が末梢血液中に放出されたものと思われた。リンパ球もまた末梢血液中と同様に移植時には減少し
 たが,移植後30～40日目にはかなりの増加を示した。骨髄細胞中で照射前に比して移植後増加
 を認めたものに網内糸細胞かよび骨髄巨核球があったが,網内糸細胞の増加は骨髄機能回復の途上
 に現われる所見であると思われる。骨髄巨核球については骨髄細胞培養によって増加したものが移
 植された家兎骨髄に七akeされたものと思われ,これは組織学的見地からも証明できた。
 以上により次のような結論を得た。1)致死量の放射線照射によって骨髄障害をかこさしめた家
 兎に予め採取し培養冷凍保存した自家骨髄細胞を移植し,著しい延命効果を認めた02)培養冷凍
 保存した骨髄細胞は,冷凍開始後20日目で80.2%の生存率を認めた。5)骨髄機能回復の兆は
 保存骨髄移植後5～7日目頃よりはじめて認められた。4)末梢血液像では,照射後白血球の絶対
 数が減少し著明な左方推移が認められた。この幼弱偽好酸球の出現は照射量の多少と一致したが,
 多核偽好酸球の百分比にはほとんど変動がない。とれは骨髄中の成熟偽好酸球が末梢血液中に放出
 されたものと思われた。5)栓球数は照射後著減した。大量照射群にむける骨髄移植後の回復は非
 常に緩慢で,1ヵ月目に軽度の増加を認めた。6)末梢血液ならびに骨髄像ではリンパ球が著減す
 るが,骨髄移植後は緩II曼な回復状態を示した。7)骨髄像にかいて照射後有核細胞数は著減した。
 また幼弱細胞の出現が百分比の上で高くなった。8)骨髄移植後に網内系細胞の増加を認めた。ま
 た骨髄巨核球の移植後の増加よ組嶺学的にも高正男でき・ヒ。
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 審査結果の要旨
 子宮癌などの照射療法中に造血機能障害を来たし,白血球減少症となり,照射を中断せねばなら
 ぬことがある。これに対し,新鮮血輸血,副腎皮質ホルモン注射などによって治療するが,必ずし
 も回復がはかばかしぐないことがある。照射療法開始前に骨砺細胞を採取し,これを培養によって
 増殖をはかり,増殖した細胞を冷凍保存してむき,照射療法により,造血機能障害が起つた頃に自
 家移植して造血機能障害の治療法することの可否につき基1諺的研究を行っている。
 1)家兎大腿大転子部から骨髄を無菌的に採取し,LD溶液に家兎血清を20%の劉に混じた溶液
 に移して57℃恒猛器に培養し島骨髄細胞の厨、,は72時間まで盛んで,その後は衰えるので,
 培培養は72時間とした。
 2)培養したものに・10%DMSOを添加し,冷凍装置で一72℃の中に保存し島保存した骨
 臆細包の生存率は5日目で88.1%,、0日で85、7%,20日で80.2%,50日では56.5
 %であった。よって保存期間は20日間とした。
 5)レントゲン障害家兎としては,1900R照射群10匹,1500R照射群11匹,2000
 R照射群10匹を作成,各群に2匹ずつ骨離1移植を行わず対照としたが,これらは総て死亡し丸
 4)骨髄移植は1.000R群では照射終了後5～5日目,'1.500R群では1～4日目,2.GOO
 群では1～5日目に行ったが,1.500R群で1例,2.000Rで2例の死亡例を見たが,他は
 すべて生存し続けた。
 5)骨髄機能回復の兆は移植後5～7日から初めて認められ丸すなわち照射により減少した白血
 球は移檀後5日目頃から増加しはじめ、30日目頃には5.000安で回復した。照射により減少
 した栓球数の回復は甚だ緩慢であった。移植50～40日後に屠殺し,滑髄組織標本について観
 察したが,ここでも放射線障害からの回復が碍られた。
 本論文は放射線障害に対する冷保存骨髄の自家移植療法の可能性を実証したものであめ,学位授.
 与に価するものと判定する。
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